TEMA 5. LOS ACIDOS NUCLEICOS.

1. Introduccion.

Son biomoléculas compuestas por C, H, O, Ny P y con peso molecular
muy elevado (10° — 10°) . También se definen como polimeros formados por la
union de subunidades llamadas nucledtidos y segun su composicion se
distinguen dos tipos: el ADN y el ARN.

En todos los seres vivos coexisten ambos tipos. Los virus, en cambio,
poseen solo uno. El ADN es el portador de los caracteres hereditarios, almacena
la informacién genética de los organismos y regula la actividad celular. Las
funciones de los distintos tipos de ARN estan relacionadas con la expresion de la
informacion genética pues todos intervienen en la sintesis de proteinas.

Los genes son secuencias de nucledtidos de ADN que determinan qué
tipos de proteinas elaboraran las células. Este proceso se inicia con la sintesis
del ARNm, que copia las instrucciones del ADN en un proceso llamado
transcripcion, y concluye con la formacién de la proteina en los ribosomas
mediante la traduccion.

Transcripcion Traduccion
ADN » ARNmM »> Proteina
ARNr , ARNt

En las células eucariotas la mayor parte del ADN se encuentra en el
nucleo pero también lo encontramos en mitocondrias y cloroplastos. EI ARN se
encuentra principalmente en el citoplasma aunque también aparece en el nucleo,
donde se sintetiza, en mitocondrias y en cloroplastos.

En células procariotas tanto el ADN como el ARN se encuentran en el
protoplasma celular.

2. Los nucledtidos.

Son los mondmeros estructurales de los acidos nucleicos y estan
formados por una pentosa, una base nitrogenada y un acido fosforico.

La pentosa puede ser la B-D-ribofuranosa o su derivada la B-D-2'-
desoxirribofuranosa. Ambas poseen estructura ciclica y se forman por un enlace
hemiacetal intramolecular.

Formulas.

Las bases nitrogenadas son compuestos heterociclicos que contienen
carbono y nitrdgeno y pueden ser de dos tipos:

e Puricas. Derivadas de la purina. Son adenina (A) y guanina (G).
e Pirimidinicas. Derivadas de la pirimidina. Son citosina (C), timina (T) y
uracilo (U).
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El acido fosférico, H; PO, es un compuesto inorganico y aparece como ion
fosfato, PO; .

La unién entre la pentosa y la base nitrogenada tiene lugar mediante un
enlace N-glucosidico que libera una molécula de agua y forma un compuesto
llamado nucledsido. Tal unién se lleva a cabo entre el C 1" de la pentosa y el N
que ocupa la posicién 1 en las bases pirimidinicas o la 9 en las puricas.

Ejemplos.

Los nucleétidos se forman cuando se esterifica el —OH de la posicion 5°de
la pentosa de un nucledsido con el acido fosférico, desprendiéndose otra
molécula de agua.

NH,

Indica el nombre de esta molécula.

En el ADN la pentosa es desoxirribosa y no hay uracilo. En el ARN la
pentosa es ribosa y no hay timina. Existen por tanto dos tipos de nucledtidos:
ribonucledtidos y desoxirribonucledtidos.

Para unirse dos nucleétidos entre si lo hacen mediante un enlace
fosfodiester y el fosfato de uno de ellos se une al -OH del carbono en posicion 3°
del siguiente. Asi se forman cadenas de nucledtidos en la que se diferencian dos
extremos 5° con fosfato libre y 3"con grupo hidroxilo.

Ejercicio: Formacion de un dinucleétido.

A veces un nucledtido puede unirse a mas de un grupo fosfato, asi ocurre
en los de transferencia energética como el ATP, o a un mismo fosfato mediante
dos uniones, tal es el caso del AMPc.

Los nucledsidos y sus nucledtidos correspondientes se nombran como a
parece a continuacion.

"N nitro™" professional



Nucledsidos

Adenosina
Desoxiadenosina
Guanosina
Desoxiguanosina
Citidina
Desoxicitidina
Desoxitimidina
Uridina

Base nitrogenada + Pentosa = Nucledsido

Nucledtidos

Adenosin monofosfato (AMP)
Desoxiadenosin monofosfato (dAMP)
Guanosin monofosfato (GMP)
Desoxiguanosin monofosfato (dGMP)
Citidin monofosfato (CMP)
Desoxicitidin monofosfato (dCMP)
Desoxitimidin monofosfato (dTMP)
Uridin monofosfato (UMP)

Nucledsido + Fosfato = Nucledétido
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Ademas existen nucleotidos de gran importancia biolégica que no forman

parte de los acidos nucleicos, como:

- El sistema ATP/ADP, nucleo esencial en las transferencias energéticas en las

células.

- EI NADH, NADPH vy el FAD, coenzimas formados por moléculas derivadas de
nucledtidos, esenciales en los procesos catabdlicos y anabdlicos por intervenir
en reacciones de oxido-reduccién. Pueden encontrarse en forma oxidada
(NAD*, NADP™" y FAD) o reducida (NADH, NADPH y FADH,).

- EI AMP ciclico, mensajero quimico que trasmite las instrucciones de las
hormonas que interaccionan con la membrana plasmatica hasta el citoplasma y

el nucleo.
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3. ElI ADN.

Esta formado por la polimerizacion de desoxirribonucleétidos 5°
monofosfato de A, G, C y T. Es una molécula lineal y bicatenaria que posee
distintos niveles de complejidad: estructura primaria, estructura secundaria y una
vez asociado a proteinas nucleares y adoptando cierto grado de
empaquetamiento, estructura terciaria.

La estructura primaria esta constituida por una sola cadena de nucleétidos
unidos entre si por enlaces fosfodiester. Tal cadena presenta un extremo 5’
unido a un fosfato y un extremo 3 unido a un grupo hidroxilo. La diferencia entre
dos cadenas esta en el numero, tipos y disposicion de los nucledtidos que la
forman, es decir en la secuencia de sus bases nitrogenadas.

Ejemplos de secuencias.
3.1. La doble hélice.

La estructura secundaria del ADN fue determinada en 1953 por Watson y
Crick. Estos cientificos utilizaron los datos aportados por otros investigadores:

e Franklin y Wilkins. Mediante difraccion de rayos-X en fibras de ADN
determinaron que la molécula de ADN era larga y rigida y que habia
estructuras que se repetian cada 0,34 y 3,4 nm.

e Chargaff. Mediante analisis quimico determind que en una misma
especie:
1. El contenido en bases puricas es igual al de bases pirimidinicas.
2. La proporcion de adenina es igual a la de timina.
3. La proporcion de guanina es igual a la de citosina.

Propusieron un modelo compatible con estos datos y que permitia
comprender el mecanismo de transmision de la informacion genética. Sus
caracteristicas son las siguientes:

e EI ADN se forma de dos cadenas enrolladas alrededor de un eje
imaginario formando una doble hélice.

e La hélice es dextrogira y tiene 2 nm de espesor.

e Las bases nitrogenadas se disponen hacia el interior de la hélice siendo
sus planos paralelos entre si y perpendiculares al eje (como en una
escalera de caracol).

e Las cadenas son complementarias y las bases de ambas se disponen
enfrentadas, manteniéndose unidas mediante puentes de hidrégeno. Tal
complementariedad sélo es posible entre A y T, que forman dos enlaces
de hidrégeno entre si, y entre G y C que forma tres de estos enlaces.

e Las cadenas son antiparalelas, es decir sus extremos son opuestos, si
una comienza por el extremo 5” ,a otra lo hara por el 3°.

e En cada vuelta de hélice hay diez pares de nucleétidos y su longitud es de
3,4 nm distinguiéndose un surco mayor y un surco menor
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e Cada pareja de nucleétidos esta a 0,34 nm de la siguiente.
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3.2. Los niveles de condensacion.

Tanto en el citoplasma de las células procariotas como en el nucleo de las
eucariotas se plantea el mismo problema: ;como almacenar grandes
cantidades de ADN en un volumen reducido permitiendo que la informacién
que contiene sea accesible?

Para solucionar esto el ADN adopta distintos grados de empaquetamiento
en las distintas fases del ciclo celular.

En procariotas, mitocondrias y cloroplastos el ADN se asocia a un pequefio
numero de proteinas que mantienen su empaquetamiento en la region del
nucleoide.

En eucariotas resulta mas complejo pues se ha de incluir mas de un metro
de ADN en un nucleo de apenas 10 um de diametro. La compactacion es la
siguiente:

e EI ADN posee carga negativa y se asocia con proteinas de carga
positiva llamadas histonas formando nucleosomas. Un nucleosoma esta
formado por ocho moléculas de cuatro tipos distintos de histonas, que
forman un octamero (2 H2a, 2 H2b, 2 H3 y 2 H4), y un fragmento de
doble helice que da 1,75 vueltas alrededor de este. Entre dos
nucleosomas hay un fragmento de ADN llamado linker o ligador. Esta
estructura se conoce como collar de perlas o fibra de 10 nm.

e En las fibras de cromatina el collar de perlas se dispone helicoidalmente
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formando una estructura mas empaquetada llamada solenoide o fibra de
30 nm. Su empaquetamiento es 40 veces superior al de la doble helice.

Esta fibra se pliega formando bucles o asas radiales de 70 nm las cuales
a su vez forman rosetones y espirales que generan las cromatidas de los
cromosomas. La compactacion es ahora 10.000 veces mayor que en la

fibra de ADN desnudo.
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3.3. La desnaturalizacion del ADN.

La estabilidad de la doble hélice se debe a los puentes de hidrogeno que
mantienen las dos cadenas. Si la temperatura aumenta (70-90 °C) y alcanza un
valor llamado punto de fusion del ADN, se produce una agitacién térmica en la
molécula capaz de separar las dos hebras rompiendo los puentes de hidrogeno
pero no los enlaces fosfodiester.

Este proceso se denomina desnaturalizacion y es un fendmeno reversible,
ya que si se deja enfriar lentamente la disolucion, el ADN recupera su forma
inicial de doble hélice (renaturalizacién).

Esta capacidad de poder separar las dos cadenas del ADN es lo que
permite realizar pruebas de hibridacion entre moléculas de ADN diferentes,
aplicacion muy importante para establecer el grado de parentesco entre
especies o para identificar judicialmente a una persona.

Si se produce un enfriamiento rapido no se produce la renaturalizacion del
ADN ya que las dos cadenas se pliegan independientemente, con segmentos
duplohelicoidales intracatenarios.

La desnaturalizacion también se produce al someter el ADN a pH extremos
0 a la accion de determinados agentes quimicos, como la urea.

3. 4. Otros tipos de ADN.
El ADN bacteriano es circular y se forma por una sola molécula bicatenaria

superenrollada sobre si misma. Ademas pueden tener plasmidos con
informacion genética adicional.
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En las mitocondrias y en los cloroplastos hay de 4 a 80 copias de una
molécula de ADN bicatenario cerrado similar al ADN bacteriano.

Los virus son los unicos “organismos” que no poseen los dos tipos de
acidos nucleicos (tienen ADN o ARN, pero no los dos). Su ADN puede ser
monocatenario lineal, monocatenario cerrado, bicatenario lineal o bicatenario
cerrado.

Recordemos que los virus no pueden ser considerados seres vivos pues
no se forman de células y no pueden realizar por si mismos las funciones
vitales. Nos cuestionamos por tanto designarlos como organismos Yy
empleamos mejor el término particulas infectivas.
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4. EI ARN.

El acido ribonucleico es un polinucleétido formado por ribonucleétidos de
adenina, guanina, citosina y uracilo unidos por enlaces fosfodiéster.

Excepto en el caso de algunos virus, las moléculas de ARN son
monocatenarias, pero pueden poseer zonas con estructuras de doble hélice, que
forman lazos o bucles, como consecuencia del apareamiento de bases
complementarias de la misma cadena.

Las moléculas de ARN se forman, tomando como molde y por
complementariedad de bases una cadena de ADN, mediante un proceso
llamado transcripcion.

Algunas moléculas de ARN, conocidas con el nombre de ribozimas, tienen
propiedades cataliticas asi ocurre con algunas moléculas de ARNr que tienen
capacidad para formar nuevos enlaces peptidicos. Las ribozimas son pues
moléculas de ARN que pueden almacenar informacion y catalizar reacciones
quimicas especificas.

Una molécula capaz de catalizar su propia sintesis debidé de jugar un papel
fundamental en los origenes de la vida. Las primeras células debieron tener ARN
como material genético. EI ADN apareceria mas tarde y dada su mayor
estabilidad para almacenar cantidades mayores de informacion fue seleccionado
para desempefar la funcién genética principal.

Las funciones que actualmente todos los tipos de ARN desempefian en las
células estan directamente relacionadas con la expresion de la informacion
genética.

lixtrema 37
FI
W Esqucletio de ribnaas-fosfatos
v Ringea .ff
5 Fostats .. {,_" B nitrogenaas
\_\H? S i T W
“ ire
i e
M e
s il )
200053
R .‘f.ﬁ‘\

P
.  ARN plegade

Lxtrema 37 ARN

4.1.El ARN mensajero. ARNm.

Representa del 3 al 10% del total de ARN de la célula. Pm 200.000 (unos
5.000 nucledtidos).

Forma cadenas cortas y lineales. Se sintetiza a partir del ADN, siendo su
secuencia de bases complementaria a la de un fragmento de una de las hebras
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de ADN, y posteriormente se dirige a los ribosomas para proporcionar la
informacion necesaria para la sintesis proteica. Una célula produce tantos ARNm
diferentes como proteinas necesita fabricar.

Su vida media es muy corta: algunos minutos en las células procariotas, y
entre unas pocas horas y algunos dias en las eucariotas, degradandose tras ser
utilizado.

En eucariotasel ARNmes modificado antes de salir del nucleo en un
proceso llamado maduracion en el cual ocurre lo siguiente:

e Adicidon en el extremo 5' una especie de "caperuza" formada por un
residuo de metil-guanosina unida al grupo trifosfato (metil GTP).

e Sintesis en el extremo 3' de una "cola" formada por un fragmento de unos
200 nucledtidos de adenina denominada poli A.

e Eliminacion de intrones o secuencias que no contienen informacién para
la sintesis proteica. En los genes de eucariotas la informacion genética
aparece fragmentada, con secuencias informativas o exones vy
secuencias intercaladas que no contienen informacién valida o intrones.

4.2. El ARN ribosémico. ARNr.

Representa el 75-80 % del total de ARN celular. Pm comprendido entre
500.000 y 1.700.000.

Forma los ribosomas, en los que aparecen moléculas de ARNr de
diferentes tamanos caracterizadas por sus coeficientes de sedimentacion. La
cadena adopta una estructura tridimensional compleja con zonas en doble
hélice.

4.3 El ARN transferente. ARNt.

Representa un 15% del total del ARN celular. Pm de 25.000, con 73-93
nucleotidos.

La unica hebra de que consta su molécula presenta zonas con estructura
secundaria, gracias a los enlaces por puentes de hidrogeno entre bases
complementarias, lo que da lugar a una serie de brazos y bucles o asas.

Las moléculas de ARNt poseen caracteristicas estructurales bien
definidas, que le permiten unirse a los ribosomas e interaccionar con la enzima
que cataliza la formacion del enlace peptidico. Entre estas caracteristicas
destacan:

e Las moléculas de ARNt poseen una estructura con brazos en forma de
trébol que se pliega en el espacio a modo de L, debido al alto grado de
apareamiento intracatenario mediante puentes de hidrogeno (60-70% de
doble hélice).

e La secuencia de bases del extremo 3' es siempre CCA y el aminoacido
transportado se une al grupo -OH 3' de la adenosina terminal mediante
su grupo carboxilo.

e En uno de los brazos se situa el anticoddn o triplete de bases
complementario del codén del ARNm. Dado que un ARNt queda definido
por su anticodon (triplete de bases), existen 64 ARNt distintns Coman
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s6lo hay 20 aminoacidos, resulta que un mismo aminoacido puede ser
llevado por dos (y de hecho hasta por 6) ARNt diferentes, pero nunca un
mismo ARNt puede unirse a dos aminoacidos diferentes.
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4.4. ARN nucleolar. ARNn.

Se encuentra unido a diferentes proteinas formando el nucléolo. Se origina
a partir de ciertos segmentos de ADN denominados region organizadora
nucleolar. Una vez formado se fragmenta y da origen a los distintos tipos de

ARNTr.

Cuestiones de repaso.

1. En relacién a los acidos nucleicos, indica: ¢ Cuales son los componentes de
los nucledtidos? ¢ Cuales son las bases nitrogenadas derivadas de la purina?
.Y las derivadas de la pirimidina? ;Qué bases nitrogenadas existen en el
DNA? Y en el RNA? ;Qué tipos de enlaces soportan la estructura de los

acidos nucleicos?

2. Describe las funciones de los nucledtidos y cita un ejemplo de nucledétido que
participa en cada una de ellas.

3. Usando los simbolos adjuntos representa una cadena de ADN que tenga la
secuencia 5-ATCGAC- 3". Dibuja también la molécula de ARN con secuencia
complementaria a la molécula de ADN anterior.
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4. El analisis del acido nucleico de un virus ha dado los siguientes resultados: A
24%, G 31%, T 33% y C 12%. ¢Qué tipo de conclusiones se pueden obtener
acerca del acido nucleico del virus? Razona la respuesta.

5. Indica que molécula esta representada en el esquema y cita sus
componentes. Indica cuales son los mondmeros que la forman y cuales los
enlaces que se establecen entre ellos. ;Qué otras moléculas presentan
componentes similares? Explica la funcién bioldgica y la estructura secundaria
de dicha molécula.
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6. Explica las funciones de los diferentes tipos de RNA que participan en la
sintesis de proteinas.

7.Indicar las diferencias entre ADN y ARN:

ADN ARN

Bases
nitrogenadas
Pentosa

Estructura

Localizacion

Funciones

8. ;Como se mantienen unidas las dos cadenas que forman la molécula de
ADN?

9. Indica si, para una molécula de ADN bicatenaria, las siguientes
afirmaciones son verdaderas o falsas:

a)A+G=C+T.
b)A+T=C+G.
C)A+C=G+T.

10. Dada la siguiente secuencia en una cadena de ADN ..GGTACACA...
Determinar la secuencia de la cadena complementaria.

11. Se quiere realizar un proceso de hibridacién entre dos cadenas de acido
nucleico. Razona entre qué tipo de cadenas seria posible: ADN-ADN, ARN-
ARN, ADN-ARN.

12. ;Qué tipo de bases nitrogenadas es mas abundante en un ADN
bicatenario, las bases puricas o las pirimidinicas? Y en un ADN
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monocatenario? Razona la respuesta.

13. (En qué consiste la desnaturalizacion del ADN? ;Qué enlaces se ven
implicados en dicho proceso? ;A qué se llama temperatura de fusion? ¢ De qué
depende esta temperatura?

14. ;Pueden existir en un ARN monocatenario regiones con doble hélice?
Razona la respuesta.

15. El ADN de una determinada especie contiene un 18% de C. Calcular su
contenidoen T, GyA.

16. EI ADN de raton contiene un 44% de C+G, y el humano un 40%. ¢ Cual se
desnaturaliza con mayor facilidad? ¢ Por qué?

17. El contenido en ADN de las células de un roedor (en pg por célula) es:
células renales 2,45; hepatocitos 2,41; células cardiacas 2,47; células
espermaticas 1,22; células de pancreas 2,43. Analiza estos datos vy justificalos.

18. ¢ Qué funcion realiza el ARNt? ;Cudles son las caracteristicas comunes a
todos los ARNt?

19. El material genético de los virus puede ser ADN (de cadena sencilla o
doble) o ARN (de cadena sencilla o doble). En la tabla siguiente se indica la
composicion de bases de cuatro virus. Determina en cada caso si el virus
contiene ADN o ARN vy si el acido nucleico es de cadena sencilla o de cadena
doble.

Adenina | Guanina | Citosina | Timina | Uracilo
Virus 1 | 25% 24% 18% 33% 0%
Virus2 | 28% 22% 22% 0% 28%
Virus3 | 31% 19% 19% 31% 0%
Virus4 | 22% 19% 26% 0% 33%

20. Formula: Desoxirribonucleétido 5’monofosfato de timina
Ribonucledtido 5 'monofosfato de guanina

Adenosin trifosfato (ATP)

AMPc (Adenosin monofosfato ciclico)

21. Explica como se forma la fibra en collar de perlas del ADN.

22. ;Qué nivel de empaquetamiento posee la cromatina? ;Qué otros niveles
se estructuran hasta formar los cromosomas?

Anaya Biologia 2° Bto. Pag 87. 3. Pag 89. 1. Pag 98, 99 y 100 completas (PS).
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